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は じ め に
　皮膚には上皮系，間葉系，メラノサイト系など各種
の悪性腫瘍が発生する．本邦においては2007年，メラ
ノーマ，有棘細胞癌，基底細胞癌，乳房外 Paget 病に
対して，Evidence-based Medicine（EBM）の手法に
拠って皮膚悪性腫瘍診療ガイドライン1)が作成され
た．本稿では，悪性度と頻度から重要と考えられる上
記４腫瘍の診断と標準的な治療法について記載する．
メラノーマ（melanoma）
１. 診断
　メラノーマはメラニン色素産生能を有するメラノサ
イトが癌化した腫瘍であり，ほとんどは黒褐色調の病
変としてみられる（図１）．正確な臨床診断がまず重要
で，黒褐色を呈する他疾患（色素細胞母斑，脂漏性角
化症，基底細胞癌など）と慎重に鑑別する．皮疹の形
状や色調の不均一性，大きさ，表面の性状に注目して
検討する2)．
　近年，皮膚科診断学に導入されたダーモスコピー
（dermoscopy）は，メラノーマをはじめとする色素性
皮膚病変の診断確定にきわめて有用である3)．非侵襲
的検査（ダーモスコピー，超音波検査など）をもって
しても診断を確定できない場合のみ生検を行う．なる
べく切除生検（excisional biopsy）とするが，大きさや
部位のために全摘が不可能な場合には部分生検
（incisiona biopsy）とする．部分生検によりリンパ節
転移や遠隔転移を生じる危険性が高まることが懸念さ
れるが，局所再発率，リンパ節転移率，遠隔転移率が
有意に上昇するという証拠はない．重要なことは，生
検する場合は，生検前にその結果が悪性であった場合，
速やかに根治的手術が可能になるように治療計画を立
てておくことである．
２. 治療
　メラノーマの予後は病期により大きく異なるため，
治療方針は進行度を評価して治療方針が決定される．
TNM 分類と病期分類は2002年に根本的な改変がなさ
れた（表１）．
　原発巣は tumor thickness（TT：表皮顆粒層から最
深部の腫瘍細胞までの垂直距離を㎜単位で表すもの）
により，１㎜，２㎜，４㎜を区分点としてＴ分類され
る．また，原発巣の潰瘍の有無によって亜分類される．
リンパ節については，センチネルリンパ節生検の結果
がＮ分類に反映されるようになった4)．病期０～Ⅲで
あれば外科的治療が基本であり，さらに病期ⅠＢより
進行したものでは根治術の後に術後補助療法を検討す
る．
１) 原発巣の切除範囲
　in situ 病変：切除マージンは３～５㎜．
　TT が２㎜以下の病変：切除マージンは１㎝．
　TT が２㎜を超える病変：切除マージンは１～２㎝
で，可能ならば２㎝に近づける1)．
　深部の切除断端は，侵入の深さに応じて決定する．
in situ 病変では皮下脂肪浅層，それ以上では筋膜上で
切除する．
２) リンパ節の取り扱い
　理学的または画像検査で転移が指摘されれば所属リ
ンパ節郭清の適応である．リンパ節転移が明らかでな
い場合でも，原発巣の TT が１㎜以上あるいはそれ以
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表１　悪性黒色腫の TNM 分類及び病期分類（UICC，2002改訂）
TNM 分類
pT 分類（原発巣）
pTis Melanoma in situ
pT1a tumor thickness≦１㎜，潰瘍なしかつ Clark レベルⅡ/Ⅲ
pT1b tumor thickness≧１㎜，潰瘍ありまたは Clark レベルⅣ/Ⅴ
pT2a １㎜＜tumor thickness≦２㎜，潰瘍なし
pT2b １㎜＜tumor thickness≦２㎜，潰瘍あり
pT3a ２㎜＜tumor thickness≦４㎜，潰瘍なし
pT3b ２㎜＜tumor thickness≦４㎜，潰瘍あり
pT4a tumor thickness＞４㎜，潰瘍なし
pT4b tumor thickness＞４㎜，潰瘍あり
Ｎ分類（所属リンパ節）
N0 所属リンパ節転移，衛星転移，in-transit 転移を認めない
N1 １個のリンパ節転移
N1a　顕微鏡的転移
N1b　肉眼的転移
N2 ２～３個のリンパ節転移，またはリンパ節転移を伴わない衛星転移または in-transit 転移
N2a　２～３個の顕微鏡的リンパ節転移
N2b　２～３個の肉眼的リンパ節転移
N2c　リンパ節転移を伴わない衛星転移または in-transit 転移
N3　４個以上のリンパ節転移，互いに癒着したリンパ節転移，リンパ節転移を伴う衛星転
移または in-transit 転移
Ｍ分類（遠隔転移）
M0 遠隔転移を認めない
M1 遠隔転移を認める
M1a　所属リンパ節を超える皮膚，皮下またはリンパ節転移
M1b　肺転移
M1c　その他の臓器転移，または転移部位にかかわらず血清 LDH 異常高値を示す場合
病期分類
病期 pT 分類 Ｎ分類 Ｍ分類
Stage０ pTis N0 M0
StageⅠＡ pT1a N0 M0
StageⅠＢ pT1b N0 M0
pT2a N0 M0
StageⅡＡ pT2b N0 M0
pT3a N0 M0
StageⅡＢ pT3b N0 M0
pT4a N0 M0
StageⅡＣ pT4b N0 M0
StageⅢＡ pT1aﾝ4a N1a，2a M0
StageⅢＢ pT1aﾝ4a N1b，2b，2c M0
pT1bﾝ4b N1a，2a，2c M0
StageⅢＣ pT1bﾝ4b N1b，2b M0
Any pT N3 M0
StageⅣ Any pT AnyN M1
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下でも潰瘍病変を伴っている症例に対してはセンチネ
ルリンパ節生検を実施する．センチネルリンパ節にお
ける顕微鏡的転移の有無が有意な予後因子であること
があきらかにされている5)．そのため，当科ではセン
チネルリンパ節は最大割面が出るように半割し，それ
ぞれ20枚（１リンパ節あたり計40枚）の連続切片を作
成し，HE 染色と免疫染色（Ｓﾝ100，HMB45，MART
ﾝ１，tyrosinase）を組み合わせて評価している．さら
に，2004年８月からは，106～107に１個のメラノーマ
細胞を検出できる6)とされる reverse transcription-
PCR（RTﾝPCR）を用いた分子生物学的診断方法も用
いている．センチネルリンパ節転移陽性の場合は，原
則として所属リンパ節郭清を施行する．
３) 術後補助療法
　メラノーマではほかの皮膚悪性腫瘍に比べて術後の
再発・転移のリスクが高いことから，一般的に根治術
の後に術後補助療法が行われる．日本では病期ⅡＡよ
り進行したものでは DAVﾝFeron 療法（DTIC，
ACNU，VCR の３者併用化学療法に IFNｹ の原発巣
術創部への局注を加えるもの）が標準的となっている．
病期ⅠＢでは無治療もしくは IFNｹ 局注が標準的で
ある．当科では ACNU の遷延する骨髄抑制から術後
補助療法の継続困難症例を多数認めた事，DAV 療法
がエビデンスに乏しい事，骨髄異形成症候群などの二
次性造血系疾患発症のリスクから，DTICﾝFeron 療法
を術後補助療法として行っている．
４) 進行期の治療
　進行期の例ではその予後は極めて不良で，化学療法
が第一選択となる．DTIC は最も頻用されてきた薬剤
であるが，その奏効率は約20%，完全奏効率は５～
10%，長期完全奏効率は２%以下であり1)，長期生存
を望むことはできない．プラチナ製剤を含んだ多剤併
用療法が試みられているが，DTIC 単剤を上回る生存
期間の延長効果が得られるものは現時点では存在しな
い．放射線治療に対しても抵抗性であり，新規治療の
確立を目指して樹状細胞療法や腫瘍ワクチンなどの免
疫療法，遺伝子治療，分子標的療法など国内外で多数
の臨床試験が行われているが，実用化までは至ってい
ない．
有棘細胞癌（squamous cell carcinoma；SCC）
１. 診断
　SCC は，表皮を構成している角化細胞が悪性化した
腫瘍である．日光紫外線が最も重要な発癌因子である．
臨床像は一般に角化傾向を示す腫瘍であり，早期には
鱗屑・痂皮を付す不整な紅斑局面としてみられ，進行
するとびらん・潰瘍を伴った紅色調の隆起性腫瘤とな
る（図２）．SCC の確定診断は皮膚生検の病理組織所
見によってなされる．
２. 治療
１) 原発巣の切除範囲
　最大径２㎝未満で分化度や発生部位において低リス
ク病変の切除範囲は最低限４㎜であり，最大径２㎝以
上のもの，組織学的分化度が grade２以上のもの，ハ
イリスク領域（頭部・耳・眼瞼・鼻・口唇）のもの，
皮下へ浸潤しているものについては，６～10㎜離して
切除する1)．
２) リンパ節の取り扱い
　理学的または画像検査で転移が指摘されれば所属リ
ンパ節郭清の適応である．リンパ節転移が明らかでな
い場合でも，本腫瘍の転移ルートは主としてリンパ行
性であるので，最大径２㎝以上のもの，皮膚以外の深
部組織（軟骨，筋肉，骨など）へ浸潤するものに対し
てはセンチネルリンパ節生検を実施してもよい7)．セ
ンチネルリンパ節転移陽性の場合は，原則として所属
リンパ節郭清を施行する．
３) 補助療法
　固着したリンパ節転移を有したり，大型の原発巣の
症例の場合，術前に化学療法や放射線療法（neo-
adjuvant therapy）を施行し，病巣を縮小させてから
手術を行うことがある7)．放射線療法は手術療法が困
難な症例，術後再発の危険性の高い症例，対症療法を
要する症例などに行うことがあり，有益である1,8)．
４) 化学療法
　SCC は化学療法に対して中等度の感受性を示す腫
瘍であるので，郭清が困難な進行リンパ節転移や遠隔
転移には化学療法が適応になる．
⑴　PEP 単独療法および PM 療法（PEP，MMC）
　PEP 単独療法の奏効率は61.6%とされている1)．原
発巣に対しては比較的効果が高いが，リンパ節転移や
遠隔転移巣に対しての効果は乏しい．また，高齢者が
多いので肺線維症などの有害反応の発生に注意する．
⑵　CA 療法（CDDP，DXR）
　奏効率は58%とされ1），遠隔転移巣に対しては第一
選択となっている．
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⑶　FP 療法（５ﾝFU，CDDP）
　頭頚部癌（SCC）に対して行われる療法．皮膚科領
域 SCC に対しても有効な可能性がある9)．
⑷　CPTﾝ11単独療法
　奏効率は39%とされ1)，肺やリンパ節転移にも有効
であった．高度の下痢や骨髄抑制などの有害反応の発
生に注意を要する．
基底細胞癌（basal cell carcinoma；BCC）
１. 診断
　BCC は表皮基底層を構成している基底細胞に類似
した細胞が増殖した腫瘍で，その腫瘍細胞はおそらく
胎生期の毛芽細胞に相当するものと考えられる．高齢
者の頭頚部，とくに鼻部や眼囲などに好発する．日本
人では，黒色調を呈するものがほとんどで，多くの場
合，灰黒色調の結節・潰瘍としてみられる（図３）．ダ
ーモスコピーが診断確定にきわめて有用である10)．多
くの場合，臨床像，ダーモスコピーにて診断できるが，
困難な場合は生検を行う．
２. 治療
　BCC はリンパ節転移や遠隔転移が極めてまれであ
るため，治療原則は原発巣の完全摘除することである．
　低リスク病変ならば３～５㎜，高リスク病変では５
～10㎜離して切除することが奨励されている1)．
　手術治療が原則であるが，手術不可能例では放射線
治療，５ﾝFU軟膏，凍結療法，光線力学療法（photo-
dynamic therapy：PDT），イミキモド（imiquimod）
外用が行われることがある．
乳房外 Paget 病（Extramammary Pagetｾs disease）
１. 診断
　乳房外 Paget 病は，乳房以外の皮膚（高齢者の外
陰，腋窩，肛囲に好発）における Paget 細胞と呼ばれ
る胞体の明るい大型の異型細胞が，主に表皮内で増殖
図３　62歳，男性，左頬部 BCC
図４　79歳，女性，乳房外 Paget 病
図１　57歳，男性，左踵メラノーマ
図２　80歳，男性，左足背 SCC
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することを特徴とする皮膚悪性腫瘍である．特徴的な
好発部位より，アポクリン汗器官由来と考えられてい
たが，Paget 細胞の増殖は表皮優位であるうえ，毛包
への浸潤がみられることが多いので，表皮由来説が有
力である．腫瘍細胞が表皮基底膜を破って真皮中下層
まで浸潤し，硬い結節を形成すれば Paget 癌と呼ばれ
る．臨床像は周囲に脱色素斑を伴う紅斑で，次第に湿
潤，びらんを伴うようになる（図４）．さらに進行する
と，紅斑局面の一部あるいは全体が膨隆し，硬い浸潤，
硬結，結節を形成するようになる．確定診断のために
は生検を行う．膀胱癌や直腸・肛門癌が連続性あるい
は非連続性に外陰や肛門周囲の上皮に進展したものを 
Paget 現象と呼ぶが，予後や治療法の違いから別の疾
患として取り扱う．両者の鑑別には免疫組織化学的が
有益で，皮膚原発のものは CK７＋/GCDFP15＋/
CK20－，Paget 現象では CK７－/GCDFP15－/CK20
＋となる事が多い．
２. 治療
１) 原発巣の切除範囲
　肉眼的境界が不明瞭な場合には，mapping biopsy（病
巣周囲を複数個所，トレパンで生検し，癌細胞の有無
を検索する方法）を行って，切除マージンを決定する
ことがある．
　病巣の肉眼的境界が明瞭な部分や mapping biopsy 
で陰性と判定された部位については１㎝程度の切除マ
ージン，境界不明瞭な部位については，３㎝程度のマ
ージンが推奨される1)．
２) リンパ節の取り扱い
　本症におけるセンチネルリンパ節生検は未だ確立さ
れたものではないが，リンパ節転移の有無は重要な予
後因子であり，低侵襲で確実なリンパ節転移の診断（Ｎ
診断）のために十分に検討されるべきことと思われ
る11)．
　リンパ節腫脹がみられた症例のうち，組織学的に転
移がみられたのは48%であった12)との報告もあり，予
防的所属リンパ節郭清よりもセンチネルリンパ節生検
によるリンパ節郭清の適応の検討が望ましい．ただし，
リンパ節転移が高度な場合，特に両側の所属リンパ節
転移の場合は病期Ⅳ13)となり，その予後の悪さから適
応とならないこともある．
３) 化学療法
　乳房外 Paget 病に対する化学療法は，浸潤癌の切除
後に行われる補助療法を除いては進行例の遠隔転移病
巣に対して行われる．しかし，有効な化学療法のレジ
メンはなく，同じ腺癌である消化器癌や乳癌に用いら
れてきた抗癌剤が少数例に試みられているに過ぎな
い．単剤では etoposide，docetaxel などが，併用では
５ ﾝfluorouracil＋mitomycin c､ carboplatin＋５ ﾝ
fluorouracil＋leucovorin､ epirubisin＋mitomycin c＋
vincristine＋carboplatin or cisplatin＋５ﾝfluorouracil，
cisplatin（low dose）＋５ﾝfluorouracil などの組み合わ
せで PR または CR が得られたという症例報告はあ
る．しかし，有効例でもその効果は一過性であること
が多い．
４) 放射線療法
　乳房外 Paget 病の治療は手術療法が中心であるが，
術後の再発例，切除不能例，機能や整容面を考慮した
場合に切除が望ましくない例，遠隔転移症例などでは
放射線療法が選択されることがある．ただし，現時点
では有益性は確立されていない．しかし，疼痛や神経
症状などの症状緩和を目的とした姑息的放射線療法を
行うことは意義がある1)．
お わ り に
　悪性黒色腫，有棘細胞癌，基底細胞癌，乳房外 Paget 
病の診断と標準的治療について皮膚悪性腫瘍診療ガイ
ドライン1)に沿って述べた．診断に関しては，従来の
肉眼による臨床所見に加えて，新しい非侵襲的検査で
あるダーモスコピー，皮膚超音波検査を加えることに
より，飛躍的に向上した．治療に関しては，一般に皮
膚がんはリンパ節転移の有無が重要な予後因子であ
り，センチネルリンパ節生検の普及に伴い，早期から
正確なＮ診断が可能となった．それに伴い，過剰な治
療となる可能性がある予防的所属リンパ節郭清を省略
することができるようになった．一方，進行期の治療
はいまだ満足いく治療成績が得られておらず，今後の
発展が望まれる．
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